Spectre dinique des tumeurs 
neuro-endocrines digestives 


Les tumeurs neuro-endocrines 
digestives ont un spectre 
clinique varie et initialement 
trompeur. On distingue 
les tumeurs pancreatico- 
duodenales des tumeurs 
carcinoi'des du tube digestif. 
Dans le premier groupe, 
I’insulinome, le gastrinome et 
les tumeurs non fonctionnelles 
sont les plus frequents. 
L’insulinome se traduit 
par des signes d’hypoglycemie 
(coma, syndrome confusionnel, 
convulsions, troubles 
psychiatriques) associes 
a une reponse adrenergique 
(sueurs, tachycardie, 
palpitations). 

Le gastrinome est responsable 
du syndrome de Zollinger- 
Ellison, qui associe une maladie 
ulcereuse oesogastroduodenale 
(sans Helicobacter pylori) 
a une diarrhee chronique 
volumogenique. Les tumeurs 
non fonctionnelles se revelent 
tardivement par un syndrome 
tumoral contrastant avec la 
conservation de I’etat general, 
ou sont de diagnostic fortuit. 

Les tumeurs carcinoYdes sont 
principalement appendiculaires, 
rectales ou intestinales. Dans les 
2 premiers cas, le diagnostic est 
le plus souvent porte sur une 
piece d’appendicectomie ou de 
polypectomie banales; 
dans le dernier cas, 
un syndrome carcinoide 
est frequent, associant flushs 
cutanes, diarrhee motrice, 
voire insuffisance tricuspide 
et bronchospasme. 
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L es tumeurs neuro-endocrines diges- 
tives, bien que rares (tableau I), sont 
de plus en plus frequemment recon- 
nues, surtout en raison de la diffusion 
des examens d’imagerie medicale. 1 La 
connaissance de leur spectre clinique 
est done essentielle, car elle aboutit a 
un diagnostic plus precoce. 

Tumeurs neuro- 
endocrines du pancreas 

Trois types sont de loin les plus fre- 
quents : l’insulinome, le gastrinome, et 
les tumeurs non fonctionnelles. 

Insulinome 

11 survient en regie chez l’adulte de 
30 a 50 ans, avec une incidence egale 
dans les 2 sexes. L’insulinome pro- 
voque une hypoglycemie organique, 
elle-meme responsable de 2 types de 
manifestations non specifiques : la neu- 
roglucopenie, et la reponse adrener- 
gique (tableau II). 2 II faut insister sur 
la banalite des symptomes revelateurs, 
facilement compenses au debut par une 
augmentation des apports en hydrates 
de carbone, responsable d’une prise 
de poids voire d’une obesite. Les 
troubles pseudopsychiatriques (syn- 
drome confusionnel, irritabilite) sont 
particulierement trompeurs et rendent 
compte du long delai generalement 
constate entre les premiers symptomes 
et le diagnostic (superieur a un an chez 
70% des malades). 3 


Deux caracteristiques semiologiques 
fondamentales font evoquer le dia- 
gnostic : la survenue des troubles a dis- 
tance de toute prise alimentaire (jeune, 
reveil), et leur regression spectaculaire 
apres recharge en sucre. 

Le diagnostic doit alors etre confirme 
par dosage simultane de la glycemie 
et de l’insulinemie, dont la secretion 
est excessive, non adaptee a la glyce- 
mie, et qui s’accompagne d’une ele- 
vation du taux de peptide C serique. 
Sont ainsi eliminees les hypoglycemies 
d’origine fonctionnelle, medicamen- 
teuse (insuline, antidiabetiques oraux, 
aspirine, dextropropoxyphene), toxique 
(alcool), endocrine (insuffisance ante- 
hypophysaire et surrenalienne) ou 
tumorale (carcinome hepatocellu- 
laire). 2 

Gastrinome 

L’ hypersecretion tumorale, done non 
regulee, de gastrine est responsable 
d’une augmentation caricaturale de la 
secretion acide gastrique, directement 
a l’origine des symptomes constituant 
le syndrome de Zollinger-Ellison. 4 Les 
maitres symptomes sont la maladie 
ulcereuse et la diarrhee, associes dans 
plus de la moitie des cas. Cependant, 
de nombreuses situations cliniques doi- 
vent faire evoquer le diagnostic 
(tableau III). 

Les lesions ulcerees peuvent sieger sur 
1’ ensemble du tractus digestif haut ; il 
peut s’agir d’une cesophagite severe, 
volontiers circonferentielle et steno- 
sante, d’ulceres gastriques ou bul- 
baires, ou d’ulceres postbulbaires, sie- 
geant volontiers au dela du genu 
superius et sur le jejunum, de grande 
valeur diagnostique. Plus rarement 
aujourd’hui, il s’agit d’ulceres post- 
operatoires, notamment anastomo- 
tiques. En fait, l’ulcere duodenal d’ap- 
parence banale est frequent ; l’absence 
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Tableau I 

Tumeurs neuro-endocrines du pancreas 
Caracteristiques epidemiologiques et semiologiques 



Incidence annuelle* 

Principaux 
symptomes cliniques 

Principales 
anomalies biologiques 

Epreuve 

dynamique 

Insulinome 

75-100 

Hypoglycemie organique : 
triade de Whipple 

Hypoglycemie 

Hyperinsulinemie 

Epreuve 
de jeune 

Gastrinome 

50-60 

Ulcere + diarrhee** 

Hypersecretion 
gastrique acide 

Test a la 
secretine 

Vipome 

3 - 5 

Diarrhee aqueuse profuse 

Hypervipemie 

Hypokaliemie 

Achlorhydrie 

Epreuve de jeune 
negative*** : 
elle confirme le 
caractere secretaire de 
la diarrhee 

Glucagonome 

1-2 

Erytheme necrolytique 
migrateur 

Diabete, thrombose 

Hyperglucagonemie 


Somatostinome 

0,1 

Lithiase vesiculaire 
Diabete 
Steatorrhee 
Achlorhydrie 

Hypersomatostatinemie 

Epreuve a la 
pentagastrine ou 
tolbutamide ou 
calcium*** 

Rapportee a la population frangaise 
** Syndrome de Zollinger-Ellison 
***Rarement utile en pratique 


d’infection gastrique par Helicobac- 
ter pylori (en dehors d’un traitement 
antisecretoire par inhibiteurs de la 
pompe a protons) est tres evocatrice. 
Pres de 9 malades sur 10 ont des lesions 
ulcerees du tube digestif haut, la moi- 
tie d’entre eux ont une oesophagite pep- 
tique. '• 4 

Une diarrhee chronique est presente 
dans les 2 tiers des cas. Elle est sur- 
tout volumogenique, consequence 
directe de l’hypersecretion digestive 
haute (gastrique, mais aussi biliopan- 
creatique, secondaire a l’hyperacidite 
intestinale) ; elle est egalement due a la 
maldigestion liee a l’acidite luminale, 
a la malabsorption liee a la jejunite, 
et a l’acceleration du transit. Fait essen- 
tiel et presque specifique, elle est tres 
sensible aux inhibiteurs de la pompe 
a protons, de sorte que sa disparition 
rapide sous omeprazole permet prati- 
quement le diagnostic avant la reali- 
sation des tests fonctionnels. 

Les signes cliniques presents chez les 
malades atteints de syndrome de Zol- 
linger-Ellison sont indiques dans le 
tableau IV. 11s conduisent a la realisa- 
tion d’un tubage gastrique (mesure du 
debit acide horaire), et au dosage de 


la gastrinemie, a l’etat basal et apres 
injection de secretine (augmentation 
paradoxale des 2 parametres). 

Le gastrinome est, de toutes les tumeurs 
neuro-endocrines pancreatiques, celle 
qui s’associe le plus souvent a une neo- 
plasie endocrine multiple de type 1 
(NEM I, 25 % des cas). La recherche 
d’une hyperparathyroi'die, d’un ade- 
nome hypophysaire et de tumeurs sur- 
renales est systematique (v. article A. 
Calender, p. 256). 11 convient enfin 
d’insister sur la grande frequence des 
localisations duodenales en cas de 
NEM1, en fait superieure a celle des 
localisations pancreatiques. 6 

Tumeurs non fonctionnelles 

Par definition, elles ne se traduisent 
par aucun symptome lie a l’hyperse- 
cretion hormonale, ce qui ne signifie 
pas qu’elles sont non secretantes : elles 
peuvent synthetiser des hormones ou 
peptides sans effet biologique (chro- 
mogranine A, neurone specific 
enolase), des peptides antagonistes 
(par exemple, gastrine et somatosta- 
tine) ou des peptides actifs liberes en 
tres faible quantite. 7 
Les 2 sexes sont egalement touches. 


L’age median au diagnostic est de 50 
a 60 ans. II ne semble pas exister de 
difference entre tumeurs fonction- 
nelles et non fonctionnelles quant a ces 
parametres generaux. 

Les circonstances du diagnostic sont 
variees : recherche systematique au 
cours d’un syndrome de neoplasie 
endocrine multiple, mais surtout syn- 
drome tumoral (metastases hepa- 
tiques), et plus encore decouverte for- 
tuite. Les tumeurs non fonctionnelles 
ont une incidence au moins egale (pro- 
bablement superieure) a celle des insu- 
linomes. 

Dans la mesure ou ces tumeurs ne sont 
pas associees a des symptomes en rap- 
port avec une hypersecretion hormo- 
nale, elles sont souvent reconnues a un 
stade tardif ; une masse est souvent pal- 
pee par le malade lui-meme. Plus fre- 
quemment, les malades ont des symp- 
tomes en rapport avec 1’ infiltration ou 
la compression des organes adjacents 
par la masse tumorale. Le type de 
symptome depend alors de la locali- 
sation de la tumeur. Le plus frequent 
est la douleur, presente dans 70 % des 
cas, suivi par une alteration de l’etat 
general et un ictere. 8 
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Une pancreatite aigue obstructive peut 
etre revelatrice. 9 Ces symptomes n’ont 
aucun caractere specifique ; leur fre- 
quence depend du caractere malin ou 
non de la tumeur. A Pexamen clinique, 
une masse tumorale est perceptible 
dans 50% des cas. 

Par rapport a l’adenocarcinome pan- 
creatique, les tumeurs neuro-endo- 
crines non fonctionnelles sont clini- 
quement beaucoup moins agressives. 
C’est la raison pour laquelle le dia- 
gnostic doit etre evoque devant un 
malade ayant peu de symptomes et une 
alteration moderee de l’etat general, 
contrastant avec une extension tumo- 
rale majeure, notamment hepatique. 
Par ailleurs, les tumeurs endocrines 
non fonctionnelles sont diagnostiquees 
a un stade beaucoup plus tardif que les 
tumeurs fonctionnelles. 

Tumeurs neuro-endocrines 
pancreatiques plus rares 

Vipome 

Le vipome (encore denomme cholera 
pancreatique, syndrome de Verner- 
Morrison ou WDHA syndrome, pour 
wateiy diarrhea hvpokaliemia achlor- 
hydria) represente 4% des tumeurs 
neuro-endocrines pancreatiques. II 
constitue un modele de diarrhee secre- 
taire, directement due a la malabsorp- 
tion et (ou) a la secretion hydroelec- 
trolytique induite par le vasoactive 
intestinal peptide (VIP) dans l’intes- 
tin grele. 10 La diarrhee chronique est 
constante, hydrique, de volume supe- 
rieur a 5 L/j chez 4 malades sur 10. Elle 
s’accompagne de signes generaux 
severes (amaigrissement, deshydrata- 
tion), de vomissements, et de douleurs 
abdominales (50 et 35 % des cas res- 
pectivement). 11 Des flushs cutanes, des 
paresies ou paralysies liees a l’hypo- 
kaliemie sont presents chez un quart 
des malades. Les taux plasmatiques 
de VIP sont tres eleves, superieurs a 
50 pmol/L. 


Tableau II 

Signes cliniques d’appel devant faire suspecter 
un insulinome (hypoglycemie organique) 


Hypoglycemie 

Reponse adrenergique 

0 


0 


Manifestations neuropsyehiques 

Signes de decharge 


transitoires (%) 


adrenergique (66 %) 


Coma 

58 

Asthenie extreme 

41 

Etat confusionnel 

54 

Sueurs ffoides, paleur 

36 

Coma tres profond 

40 

Tachycardie, palpitations 

3 

Episodes de semi-coma 

35 

Fringales 

14 

ou de stupeur 




Impression de tete vide 

30 



Troubles visuels 

30 



Amnesie 

28 



Convulsions cloniques 

24 



Conduites bruyantes 

20 



Cephalees 

20 



Tremblements 

18 



Signe de Babinski 

13 



Paresthesies 

13 



Irritabilite 

11 



Hemiplegie gauche 

10 




Tableau III 

Situations cliniques suggerant le diagnostic 
de syndrome de Zollinger-Ellison 

□ Ulcere duodenal avec hypersecretion gastrique acide 

□ Ulcere duodenal resistant a un traitement medical moderne bien conduit 
et bien suivi 

□ Ulcere duodenal sans Helicobacter pylori 

□ Ulcere postoperatoire 

Ulcere duodenal avec diarrhee chronique 
Diarrhee chronique non expliquee 

□ Ulcere duodenal avec hyperparathyro'idisme primaire 

□ Ulcere duodenal avec gastrine serique elevee : 

diagnostic differentiel avec hyperplasie ou hyperfonction des cellules a gas- 
trine antrales 

□ CEsophagite severe due a un reflux gastro-oesophagien acide 

□ Metastases hepatiques avec ou sans ulcere et sans cancer primitif digestif 
retrouve 

□ Membre d’une famille avec neoplasie endocrine multiple 
de type 1 (NEM 1) ou syndrome de Zollinger-Ellison 


Glucagonome 

Le glucagonome ( 1 % des tumeurs 
neuro-endocrines pancreatiques) asso- 
cie diabete, manifestations cutanees, et 
alteration de Petat general. 12 L’ery- 
theme necrolytique migrateur consti- 
tue une necrose superficielle de l’epi- 
derme aux points de pression: a la 


macule erythemateuse succedent une 
bulle, une erosion, puis une croute en 
1 a 4 semaines ; la cicatrice est volon- 
tiers pigmentee. Les lesions sont dues 
a l’effet catabolique azote du glucagon. 
L’ amaigrissement est massif, egale- 
ment lie a l’effet catabolique de l’hor- 
mone. 13 


Somatostatin ome 

Le somatostatinome est une tumeur 
exceptionnelle, dont les manifesta- 
tions cliniques sont la consequence 
des multiples effets inhibiteurs de 
Phormone secretee : diarrhee grais- 
seuse, diabete, lithiase vesiculaire, 
amaigrissement. 14> 15 
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Tableau IV 

Caracteristiques cliniques des malades porteurs d’un syndrome de Zollinger-Ellison 

d’apres plusieurs series publiees 
D’apres Jensen 5 



Ellison et Wilson 

1964 

Cameron et 
Hoffman 

1974 

Regan et 
Malagelada 
1978 

Stage et Stadil 

1979 

Mignon et al 

1986 

Jensen et 
Garner 

1991 

Nombre de cas 

260 

26 

40 

34 

144 

165 

Neoplasie endocrine 
multiple type I, % 

21 

18 

23 

24 

24 

18 

Duree des symptomes 
avant le diagnostic (annees) 

1-4 

53 % 

5,8 

6,5 

6,1 

- 

6,4 

Symptomes initiaux, % 

- douleur abdominale 

93 

73 

98 

85 

26 

24 

- douleur et diarrhee 

30 

19 

28 

56 

49 

55 

- diarrhee isolee 

7 

27 

2 

9 

15 

18 

- dysphagie/pyrosis 

0 

0 

0 

0 

- 

31 

- age moyen au diagnostic 
(annees) 

- 

50 

50 

50 

47 

45 

- sexe (%, hommes) 

60 

50 

60 

60 

68 

58 


Autres tumeurs 

Les autres tumeurs, encore plus rares, 
secretant de l’ACTH (adrenocortico- 
trophine), du growth releasing factor 
(GRF), de la calcitonine, ne seront pas 
envisagees ici. Les tumeurs pancrea- 
tiques secretant de la serotonine seront 
decrites au paragraphe suivant. 

Problemes cliniques communs 
aux tumeurs neuro-endocrines 
du pancreas 

Quelle que soit la tumeur, fonctionnelle 
ou non, certains points doivent etre sou- 
lignes. 

L’ appurtenance au syndrome de NEMI 
doit toujours etre cherchee, car elle 
modifie la strategic therapeutique. 
L existence d’antecedents familiaux, 
les signes cliniques, biologiques et 
morphologiques d’atteinte des autres 
glandes endocrines, voire la recherche 
d’une mutation du gene codant la 
menine doivent etre cherches 
(v. article A. Calender, page 256). 

La definition de la malignite n’est pas 
celle habituellement rencontree pour 
les autres types tumoraux. Les criteres 
cytologiques et structuraux peuvent 
rester parfaitement reguliers, meme 


dans les metastases (sauf en cas de 
tumeur peu differenciee). Le diagnos- 
tic de malignite est done porte devant 
la taille tumorale, des emboles neo- 
plasiques, l’envahissement des organes 
voisins, mais surtout l’existence de 
metastases. 16 


L’histoire naturelle des tumeurs neuro- 
endocrines du pancreas commence a 
etre mieux connue. Utilisant les criteres 
de malignite precedents, ainsi que 
d’ autres caracteristiques (taille et siege 
de la tumeur primitive, nature secre- 
taire), nous avons etudie le pronostic 
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Nombre de mois de suivi 


Courbe de survie de patients atteints de tumeur neuro-endocrine duodeno- 
pancreatique (n = 82), en fonction de l’ existence de metastases hepatiques (MH). 
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Flush et pseudoflush 


L e flush est defini par une rougeur des 
teguments induite par une dilatation 
transitoire des vaisseaux sanguins de la 
peau. Cette dilatation est rarement neu- 
rogenique, par augmentation de l’activite 
sympathique, et s'accompagne alors ega- 
lement d’une augmentation de la suda- 
tion. Les principales causes de cette 
variete de flush sont la menopause, cer- 
taines formes d’epilepsie, et les neuro- 
pathies vegetatives (essentiellement la 
neuropathie du diabete sucre). 

Dans la grande majorite des cas, le flush 
est induit par des molecules de nature 
variee, liberees dans la circulation san- 
guine par des cellules de rorganisme ou, 
plus rarement, exogenes. Parmi les mole- 
cules exogenes, citons la nicotine, le nitrite 
d’amyle, les antagonistes des canaux cal- 
ciques, la vancomycine, qui agissent indi- 
rectement en declenchant la liberation 
de mediateurs endogenes. Le flush fait 
partie des effets desagreables provoques 
par 1’absorption d’alcool. II est aggrave 
par l’association de certains medicaments 
a l’alcool, dont le disulfirame (ce qui sous- 
tend Lutilisation therapeutique dissuasive 
de cette association). De maniere gene- 
rale, l’alcool peut declencher les flushs 
lies a la liberation de mediateurs endo- 
genes. II est aussi decrit dans le « syn- 
drome du restaurant chinois» dont 1’ exis- 
tence et les mecanismes (toxicite du 
glutamate) sont discutes. 

Mais la majorite des flushs sont le 
resultat de Paction vasodilatatrice de 
mediateurs endogenes liberes par des 
proliferations cellulaires, le plus sou- 
vent tumorales. 

Ces tumeurs secretent le plus souvent 
plusieurs varietes de molecules impli- 
quees dans la vasomotricite et dans les 
autres phenomenes associes, digestifs, 
cardiovasculaires ou nerveux. 

Le flush le plus typique est cause par 
les tumeurs carcinoides. Ces tumeurs 


neuro-endocrines peuvent naitre tout le 
long du tube digestif et dans les 
branches. Les signes observes varient 
avec la localisation de la tumeur, car ils 
dependent de la nature des mediateurs 
synthetises et de leur connexion avec 
le reseau sanguin. Les tumeurs distales 
(hindgut) ne donnent pas de syndrome 
carcino'ide. Les tumeurs de la partie 
mediane du tube digestif (midgiit) n’in- 
duisent un flush que lorsqu’il existe des 
metastases hepatiques qui secretent des 
mediateurs que le foie ne peut epurer. 
Le flush est alors typique, rose pale a 
rouge, ne durant que quelques minutes, 
touchant la face et le tronc. En cas de 
flush d’origine bronchique ( foregut ), la 
teinte est plus violacee, l’acces est long, 
et il peut conduire a une decoloration 
pennanente de la peau, avec des telan- 
giectasies. Les flushs associes aux 
tumeurs gastriques sont typiquement 
declenches par les repas et ont un aspect 
serpigineux. 

Le carcinome medullaire de la thyroide 
peut s’accompagner d’un flush proche 
de celui des carcinoides bronchiques, 
avec une diarrhee. 

L' acces vasomoteur du pheochromo- 
cytome comporte le plus souvent une 
paleur et non un flush, probablement 
parce que l’amine qui est liberee de 
fa?on predominante est la noradrena- 
line qui est vasoconstrictrice. Cepen- 
dant, le flush a ete decrit au cours des 
poussees de pheochromocytome, 
meme si le mediateur responsable n’est 
pas identifie avec certitude. 

Les mastocytoses sont la demiere grande 
cause de flush. Les mastocytes actives 
peuvent liberer des mediateurs, dont 
l’histamine. Cette liberation entraine 
diverses manifestations cliniques : flush, 
palpitations, syncope, plus rarement 
cephalees, dyspnee, douleurs thora- 
ciques, diarrhee, et nausees. ■ 
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de 82 malades porteurs d’une tumeur 
endocrine duodeno-pancreatique. 17 
L’ analyse multidimensionnelle trouvait 
comme facteurs pejoratifs la faible dif- 
ferenciation tumorale, les metastases 
hepatiques, et l’absence de resection 
complete de la tumeur primitive 
(v. figure). Les metastases ganglion- 
naires n’etaient pas correlees a un pro- 
nostic pejoratif. Parmi les malades por- 
teurs de metastases hepatiques, il 


importait de distinguer ceux dont les 
lesions etaient evolutives de ceux pre- 
sentant des tumeurs stables, de bien 
meilleur pronostic. 

Enfin, repetons qu’en cas de doute dia- 
gnostique, notamment avec une tumeur 
pancreatique exocrine, une ponction 
sous echo-endoscopie doit etre reali- 
see, en raison des implications pro- 
nostiques majeures de la nature endo- 
crine de la lesion. 18 


Tumeurs neuro-endocrines 

digestives 

non pancreatiques 

(carcinoides) 

Developpees aux depens des cellules 
enterochromaffines, leur prevalence est 
de 1,5 pour 100000 habitants, avec une 
predominance feminine; 80% des 
tumeurs carcinoides se developpent dans 
le tube digestif, avec 3 localisations 
essentielles : l’ileon (environ 20% du 
total), l’appendice (8 a 38% selon les 
series), et le rectum (10 a 13%). 
Les branches sont la seule localisation 
extradigestive ffequente (1 1 a 32 %). 19 ’ 20 
La plupart des tumeurs carcinoides sont 
asymptomatiques et de decouverte for- 
tuite. 11 en est ainsi de l’immense majo- 
rite des tumeurs carcinoides appendi- 
culaires, decouvertes sur piece 
d’appendicectomie, et des tumeurs car- 
cinoides rectales, reconnues par l’ana- 
tomopathologiste a l’examen d’un 
polype d’apparence banale, ote lors 
d’une coloscopie. 

Dans les autres cas, la maladie est reve- 
lee par un syndrome tumoral, souvent 
au stade metastatique (palpation d’une 
masse abdominale ou d’une hepato- 
megalie tumorale), ou rarement par un 
« syndrome carcino'ide ». 1 Chez la 
majorite des malades, le diagnostic est 
precede de plusieurs annees par des 
troubles digestifs vagues, une diarrhee 
moderee, voire des episodes de « rou- 
geur du visage » negliges ou mal inter- 
pretes. 1 

Le syndrome carcino'ide survient 
lorsque la tumeur libere des hormones 
ou peptides dans la circulation gene- 
rale, en quantite suffisante. Il s’agit 
essentiellement de la serotonine ou 5 
hydroxytryptamine, mais aussi des 
tachykinines (substance P, neuropep- 
tide K), du 5 hydroxytryptophane, de 
bradykinines ou de prostaglandines. Le 
syndrome ne survient qu’en cas de 
metastases hepatiques ou de volumi- 
neuse tumeur ileale, depassant les capa- 
cites de metabolisation hepatique de 
la serotonine. Cependant, des tumeurs 
extradigestives non metastatiques 
(branches, ovaires, testicules) peuvent 
etre responsables d’un syndrome car- 
cinoide. Ce dernier s’observe dans 
10% des tumeurs ileales, 20% des 
tumeurs pancreatiques, et 13% des 
tumeurs bronchiques. Il est exception- 
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nel au cours des tumeurs appendicu- 
laires et colorectales. II associe les 
symptomes suivants. 

Les flushs peuvent etre de 3 types : ery- 
themateux diffus, survenant sur le 
visage, le cou, la face anterieure du 
thorax, non prurigineux, et evoluant 
par paroxysmes en durant jusqu’a 5 
min; violaces, de distribution ana- 
logue, mais de duree plus longue, 
voire permanents, responsables d’une 
couleur cyanique du visage, avec 
telangiectasies, pouvant s’accompa- 
gner d’infection conjonctivale et lar- 
moiement ; rouge brique ou en carte 
de geographic, avec des zones 
blanches, prurigineux. Les flushs peu- 
vent apparaitre spontanement ou etre 
declenches par la prise d’alcool, les 
emotions, Peffort. Ils sont presents 
chez les 2 tiers des malades ayant un 
syndrome carcino'ide et sont rarement 
isoles. 

La diarrhee est associee aux flushs 
dans 58% des cas, isolee dans 15% 
des cas. Elle est permanente ou inter- 
mittente, d’ allure motrice : selles fre- 
quentes (souvent plus de 10/j), peu 
abondantes, imperieuses, postpran- 
diales, calmees par les ralentisseurs du 
transit. 

Les douleurs abdominales sont dues 
aux troubles moteurs et a la fibrose 
mesenterique souvent associee, pou- 
vant expliquer des acces subocclusifs. 
La cardiopathie carcino'ide predomine 
tres longtemps sur le cceur droit 
(valves tricuspide et pulmonaire) ; elle 
est bee a un epaississement fibreux de 
l’endocarde, d’aspect lisse en echo- 
graphie. Les signes cliniques sont 
ceux d’une insuffisance tricuspide, 
d’un retrecissement pulmonaire, et 
d’une insuffisance cardiaque droite. 
Elle s’observe chez un tiers des 
malades, apres une longue evolution 
et rend compte de 30% des deces. 
Les autres manifestations comportent 
l’instabilite tensionnelle, notamment 
lors des episodes de flush et de la 
manipulation tumorale en cas d’ in- 
tervention chirurgicale, ou elle doit 
etre systematiquement prevenue par 
l’utilisation de somatostatine ; le bron- 
chospasme, possible lors d’une induc- 
tion anesthesique ; des cedemes et des 
manifestations inflammatoires articu- 
laires sont plus rares. 


Conclusion 

Les tumeurs neuro-endocrines ont un 
spectre clinique tres varie, source de 
difficiles problemes diagnostiques. 
Leur meilleure connaissance explique 
sans doute pourpartie l’apparente aug- 
mentation de leur incidence : une diar- 
rhee chronique inexpliquee, une mala- 
die ulcereuse parfois banale, des signes 
de neuroglucopenie amenent a faire 
realiser facilement les dosages hor- 
monaux appropries. II faut toutefois 
souligner qu’a cote de ces formes 
symptomatiques, de plus en plus de 
malades sont reconnus apres realisa- 
tion d’une simple echographie pour 
un tout autre motif. C’est alors que les 
examens biologiques et surtout mor- 
phologiques exposes plus loin dans ce 
numero prennent toute leur valeur, per- 
mettant d’affirmer le diagnostic et de 
preciser 1’ extension tumorale. ■ 


Summary 

Clinical spectrum 

of digestive neuroendocrine tumours 

Philippe Ruszniewski, Dermot O’Toole 

Digestive neuro-endocrine tumours have a 
broad and initially misleading clinical spec- 
trum. Tumours from the duodenopancrea- 
tic area should be distinguished from diges- 
tive carcinoid tumours. In the first group, 
insulinomas, gastrinomas, and non-functio- 
ning tumours are the most frequent.Insuli- 
noma is responsible for hypoglycaemic 
symptoms (coma, confusion, seizure, psy- 
chiatric disorders) associated with adrener- 
gic response (sweat, tachycardia, palpita- 
tions). Gastrinoma is responsible for the 
Zollinger-Ellison syndrome, which asso- 
ciates peptic ulcers in the oesophagus, sto- 
mach, and duodenum without Helicobac- 
ter pylori infection, and chronic volumogenic 
diarrhoea. Non-functioning tumours are 
recognised fortuitously or at a late stage, 
when large tumour mass contrasts with often 
unaltered general condition. Carcinoid 
tumours are mainly located in the appen- 
dix, the rectum, and the small bowel. In the 
2 first conditions, the diagnosis is most often 
made on a resection specimen after une- 
ventful appendectomy or polypectomy ; in 
the latter, the carcinoid syndrome is frequent, 
combining cutaneous flushing, motor diar- 
rhoea, tricuspid valve insufficiency and bron- 
chospasm. 
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